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Miesak Kaposiego — fascynujaca
historia wspoiczesnej medycyny

Sarcoma Kaposi’s — fascinating story of
contemporary medicine

STRESZCZENIE

Migsak Kaposiego (MK) jest nowotworem pochodzenia naczyniowego, powstajacym
wieloogniskowo z niezaleznych zmian typu plamy barwy czerwonej badz sinej i tarcz-
kowate nacieczenia, ktore w miare progresji tworzg ztozone guzy. Na podstawie obrazu
klinicznego i danych epidemiologicznych wyréznia si¢ 4 postaci tego nowotworu:
1) klasyczna, 2) endemiczng badz afrykanska, 3) jatrogenna (potransplantacyjna), zwia-
zang z leczeniem immunosupresyjnym, oraz 4) epidemiczng, zwigzang z HIV/AIDS. Za-
réwno obraz kliniczny, jak i histologiczny zmian skoérnych we wszystkich typach MK jest
podobny. Pomimo intensywnych badan prowadzonych w ostatnich 20 latach patoge-
neza MK pozostaje do konca niewyjasniona. Stwierdzono jednak, ze choroba moze by¢
zwigzana z infekcja ludzkim wirusem opryszczki typu 8 (HHV-8). Oprocz MK, wirus ten
odgrywa role w patogenezie wieloogniskowej choroby Castelmana oraz chfoniaka roz-
wijajacego sie pierwotnie w jamach ciata. Genom wirusa HHV-8 zawiera wiele gendw,
ktore bedac homologami onkogendw, mogq oddziatywaé na cykl komorkowy, hamowac
procesy apoptozy, wptywaé na mechanizmy immunologiczne oraz pobudzaé angiogene-
ze. Zakazenie HHV-8, aczkolwiek niezbedne, nie jest wystarczajace do powstania migsa-
ka. Dane epidemiologiczne i badania in vitro wskazuja na udziat soli zelaza oraz krwiopij-
nych owaddéw jako czynnikow Srodowiskowych w patogenezie MK.

Ze wzgledu na réznorodnos$¢ postaci klinicznych MK leczenie zalezy od stanu ogéinego
pacjenta, typu i stopnia zaawansowania choroby.
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stowa kluczowe: migsak Kaposiego, ludzki wirus opryszczki typu 8, obraz kliniczny, patogeneza,
leczenie, wysoce aktywne leczenie antyretrowirusowe

ABSTRACT

Kaposi’s sarcoma is a neoplasm of vascular origin arising with multiple independent
lesions in form of deep-red to bluish macule or plaques, that over time, can progress
into a nodular tumors. Different clinical and epidemiological subtypes have been iden-
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tified: 1) classic, 2) endemic or African, 3) associated with transplantation or immuno-
suppressive therapy, and 4) epidemic or HIV/AIDS associated. Clinically the cutane-
ous lesions present similarly in all the subtypes. The histology is similar in each form
of Kaposi’s sarcoma.

Despite intensive research over the past 20 years, the pathogenesis of Kaposi’s sarco-
ma remains unclear. Nonetheless, it has been discovered that Kaposi’s sarcoma may
be induced or enhanced by human herpesvirus-8 (HHV-8) infection. HHV-8 is also as-
sociated with multicentric Castelman’s disease and primary effusion lymphoma. Most
of HHV-8 genes are homologous to cellular oncogenes and as a result enable it to alter
the cellular cycle, inhibit apoptosis, evade immune mechanisms, and induce angioge-
nesis. HHV-8 is essential but not sufficient for sarcoma development. Epidemiological
and in vitro data point to iron salts exposure and transmission HHV-8 infection by blo-
od-sucking arthropods as a possible environmental factors involved in Kaposi’s sar-
coma pathogenesis.

Because of the clinical heterogeneity, there are no standard therapeutic guidelines for
the treatment of Kaposi’s sarcoma. The therapy depends on the patients general con-
dition, the type of Kaposi’s sarcoma, and the severity of the disease.
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WPROWADZENIE
Miesak Kaposiego (MK) jest nowotworem
pochodzenia naczyniowego, wywodzacym sie
ze zdolnych do wielokierunkowego réznico-
wania komorek mezenchymy naczyniowej.
Rozwijajac sie z komérek naczyn krwiono-
$nych i limfatycznych, nowotwér ten powsta-
je wieloogniskowo z niezaleznych zmian,
ktore w miare progresji tworza ztozone guzy.
Po raz pierwszy MK zostal opisany przez
wegierskiego lekarza Maurycego Kaposie-
gow 1872 roku jako idiopatyczny, rozsiany,
barwnikowy miesak skory (idiopathic multi-
ple pigment sarcoma of the skin) [1-6].
Historia MK zmieniata si¢ diametralnie
w ciagu ostatnich 30 lat ubiegtego stulecia.
Poczatkowo MK znany byl jako nietypowy,
o nieustalonej histogenezie, niebolesny, rzad-
kowystepujacy guz koficzyn, spotykany gtéw-
nie u starszych mezczyzn pochodzenia zydow-
skiego oraz europejskich mieszkaficéw base-

nu Morza Srdédziemnego. Zainteresowanie
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MK wzrosto, kiedy w latach 50. ubiegtego stu-
lecia opisano pierwsze przypadki endemicz-
nej postaci tego migsaka u dzieciw Afryce, co
wskazywalo na zwigzek nowotworu z czynni-
kami infekcyjnymi. Dalszym odkryciem byto
wystepowanie MK u chorych w przebiegu ja-
trogennej immunosupresji, a nastepnie
u 0s6b zakazonych wirusem HIV.

Przelomowe znaczenie dla wyjasnienia
etiopatogenezy MK mialy dopiero badania
Changa i wsp. [7], ktorzy w 1994 roku przy
uzyciu technik molekularnych udowodnili
u 0s6b z zespotem AIDS zwiazek MK z wspol-
istniejaca infekcja ludzkim wirusem opryszcz-
ki typu 8 (HHV-8, human herpesvirus-8).

Do chwili

sprawa jest natura choroby, gdyz nie roz-

obecnej kontrowersyjna
strzygnig¢to do konca, czy MK jest procesem
nowotworowym, czy odczynowym. Przy-
czyna watpliwoSci jest fakt, ze zmiany skor-
ne w przebiegu MK moga si¢ pojawiac

i spontanicznie ustepowac, natomiast nowe

Jadwiga Roszkiewicz i wsp.
Miesak Kaposiego — fascynujaca
historia wspotczesnej medycyny

Zmiany skorne

w przebiegu MK moga sie
pojawiac i spontanicznie
ustepowac
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Rozne odmiany MK
wykazuja odrebny
przebieg kliniczny

i rokowanie

ogniska chorobowe nie maja charakteru
przerzutéw [1-5]. Badania molekularne,
ktore wykazaly monoklonalno$¢ nacieku
komoérkowego w MK, przemawiaja raczej za
ztosliwosciag procesu chorobowego [5, 8].

Réwniez przez wiele lat debatowano nad
histogeneza MK. Guz jest ztozony z wielu
typéw komorek, ale dzi§ wiadomo, ze ko-
morki nowotworowe pochodza ze Srédbton-
ka naczyn limfatycznych [9].

Rézne odmiany MK wykazuja odrebny
przebieg kliniczny i rokowanie. Nawet
w grupie pacjentéw zakazonych HIV stwier-
dza si¢ duze zréznicowanie, poniewaz MK
jest bardzo czesty u mezczyzn o orientacji
homoseksualnej; w pozostatych grupach ry-
zyka nowotwOr ten obserwowany jest znacz-
nie rzadziej [3, 5, 6, 10].

Na podstawie roznej etiologii, obrazu
klinicznego i czynnikéw indukujacych wy-
roznia sie wspotczesnie 4 typy tego nowotwo-
ru: 1) klasyczng postaé¢ MK u starszych mez-
czyzn, zwana tez Srodziemnomorska, 2) po-
sta¢ endemiczna afrykanska, 3) postaé jatro-
genna (potransplantacyjna), zwiazana
z przewleklym leczeniem immunosupresyj-
nym, oraz 4) posta¢ epidemiczna, wiklajaca
zakazenie HIV. Obraz kliniczny zmian skor-
nych we wszystkich wymienionych posta-
ciach MK jest podobny [1-5, 11].

OBRAZ KLINICZNY MK
Klasyczna posta¢ MK, stosunkowo rzadko

spotykana w naszej szerokosSci geograficz-

nej, cechuje si¢ obecnoscig niebolesnych,
wolno rosnacych, sinych plam, zlewnych na-
cieczen lub guzkow, najczesciej zlokalizowa-
nych na stopach badz podudziach (ryc. 1, 2).
Choroba wystepuje najczesciej u ludzi po
50.-60. rz. i dotyczy gtéwnie mezczyzn. Sto-
sunek ptci meskiej do zefiskiej szacowano na
15:1, natomiast obecnie uwaza si¢, ze pre-
dyspozycja tajest mniejsza (3:1, anawet 1:1).
W Klinice Dermatologicznej w Gdafnsku
w ciagu ostatnich 20 lat klasyczna posta¢ MK
obserwowano u 3 mezczyzn i 1 kobiety.

W miar¢ uptywu czasu zmiany skérne
powoli grubieja i twardnieja, zlewajac si¢
w wigksze, ciemnoczerwonej barwy guzy.
Dhugo trwajace zmiany moga by¢ bardzo twar-
de, brunatno przebarwione, brodawkowate,
o hiperkeratotycznej powierzchni (ryc. 3).
Na ich obwodzie pojawiaja si¢ nowe wykwi-
ty guzkowo-naciekowe. Towarzyszacy im
obrzek limfatyczny przypomina stoniowaci-
zn¢. Zwykle pojawiaja si¢ podobne zmiany
takze na skérze drugiej konczyny. Czesto
dochodzi do krwotokdéw oraz wrzodzenia,
zwlaszcza pod wpltywem urazu. W ciagu kil-
ku-kilkudziesigciu lat zmiany moga objac
uda, narzady plciowe, tutéw, a nawet twarz.
Wyjatkowo wystepuja na blonach §luzo-
wych. Opisano przypadki zajecia narzadow
wewnetrznych, gtéwnie przewodu pokar-
mowego, na ogoél niedajace objawdéw kli-
nicznych.

Rokowanie w tej postaci MK jest stosun-
kowo dobre. W wyjatkowo rzadkich przypad-

Rycina 1. Sinej barwy plamy i zlewne nacieczenia na
grzbiecie i palcach stopy chorego z klasyczng
postacig MK

Rycina 2. Skupisko licznych guzkéw nowotworowych
na stopie chorego z klasyczng postacig MK
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Rycina 3. Liczne, brunatno przebarwione ogniska MK
o hiperkeratotycznej powierzchni na skorze podudzia
chorego z klasyczng postacig MK

kach zajecia watroby, §ledziony i ptuc docho-
dzi do zejscia Smiertelnego [2, 3, 6, 11, 12].

Endemiczna (afrykanska) posta¢ MK
jest jednym z najczesSciej wystepujacych ztos-
liwych nowotworéw w niektérych wulkanicz-
nych krajach potudniowej i centralnej czes-
ci Afryki, gdzie stanowi okoto 10% zlosliwych
guzoéw. Jest znacznie bardziej agresywna niz
postaé klasyczna, zwlaszcza u kobiet i dzie-
ci. Endemia MK w Afryce pojawila si¢ na
poczatku lat 50., znacznie wcze$niej niz epi-
demia AIDS. Choroba dotyczy ludzi mto-
dych (§rednia wieku kobiet 36 i mezczyzn 45)
iwystepuje w trzech formach: tagodnej guz-
kowej — podobnej do klasycznej postaci
MK, ale wzrost guzOow jest znacznie szybszy,
agresywnej — w ktdrej oprdcz skory nacie-
ki obejmuja tkanke podskdrng, migsnie,
anawet koSci, oraz rozsianej — przypomina-
jacej MK zwigzanego z HIV/AIDS, ktéra
przebiega z zajgciem blon §luzowych i narza-
doéw plciowych.

U malych dzieci posta¢ endemiczna MK
zwiazana jest z chorobami uktadu chlonne-
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Rycina 4. Jatrogenna posta¢ MK u chorego
z przewlektg biataczkg szpikowg leczonego
busulfanem — lekiem cytostatycznym

i immunosupresyjnym

go (lymphatic childhood Kaposi sarcoma).
Cecha jest nagle powigkszenie wezlow
chtonnych szyjnych, przypominajace chto-
niaka Burkitta oraz zmiany wysiewne, kt6-
re moga prowadzi¢ do §mierci[2, 3, 5, 6, 13].

Jatrogenna postaé¢ MK moze pojawiaé
sie po wielu miesiacach lub latach stosowa-
nia lekéw immunosupresyjnych (kortyko-
steroidéw, azatiopryny, cyklosporyny) u pa-
cjentow po przeszczepie narzadéw migzszo-
wych lub leczonych z powodu choréb auto-
immunologicznych. Zmiany moga by¢ ogra-
niczone lub wysiewne i nie ograniczac si¢
wylacznie do koficzyn dolnych (ryc. 4). Po
wylaczeniu lekéw immunosupresyjnych lub
zmniejszeniu ich dawki ogniska MK maja
tendencje do ustgpowania lub calkowitego
zanikania [1-3, 14-16].

W Klinice Dermatologii w Gdansku ob-
serwowano przypadek MK u chorego z prze-
wlekta biataczka szpikowa, leczonego z okre-
sowymi remisjami busulfanem — lekiem
cytostatycznym i immunosupresyjnym. Po
5 latach leczenia doszto u niego do nawrotu
biataczki i rozwineto si¢ znacznego stopnia
upoSledzenie odpornoSci, wyrazajace si¢
miedzy innymi zmniejszeniem stosunku lim-
focytow CD4/CD8 we krwi obwodowe;j.
Zwiazek MK z bialaczkg i stanem odporno-
Sciowym w tym przypadku nie budzit watpli-
wosci. Weryfikacja leczenia onkologicznego
spowodowala bowiem remisj¢ biataczki,

poprawe wskaznikow stanu immunologicz-

Jadwiga Roszkiewicz i wsp.
Miesak Kaposiego — fascynujaca
historia wspotczesnej medycyny

Jatrogenna posta¢ MK
moze pojawiac sie po
wielu miesigcach lub
latach stosowania lekow
immunosupresyjnych
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nego oraz zahamowanie ,,wysiewu” nowych
ognisk MK w skérze w ciagu kilkumiesiecz-
nej obserwacji.

Epidemiczna postaé MK zwigzana
z HIV/AIDS uwazana jest obecnie za najbar-
dziej charakterystyczny skérny marker na-
bytego zespolu uposledzenia odpornosci
(AIDS). Choroba dotyczy prawie wylacznie
0s6b, ktore zakazity si¢ HIV przez kontakty
seksualne, podczas gdy u 0s6b zakazonych
wirusem w wyniku uzywania narkotykow
droga dozylna MK wyste¢puje znacznie rza-
dziej. Réwniez dzieci urodzone z matek za-
kazonych HIV rzadko zapadaja na MK [2,
3, 6, 10]. Przebieg MK u 0s6b HIV-pozytyw-
nych jest agresywny. W odréznieniu od in-
nych postaci choroby na szczegélna uwage
zastuguje zajecie blon Sluzowych oraz obec-
nos$¢ licznych zmian na twarzy. Przyjmuje
sie, ze jedyna, bezwzglednie typowa lokali-
zacja MK w przebiegu AIDS jest podniebie-
nie twarde. Zmian w tym umiejscowieniu
nigdy nie spotyka si¢ w postaci klasyczne;j.
Pierwsze zmiany dotycza skory twarzy (ryc.5),
pOzniej si¢ rozsiewaja, zajmujac tuléw i kofi-
czyny. Poczatkowo maja wyglad delikat-
nych, czerwonobrazowych plamek lub gru-
dek, niektére ulegaja regresji, inne pozo-
staja mate, a jeszcze inne osiagaja znaczne
rozmiary i wrzodzieja. Duze guzy, zwlaszcza
na konczynach dolnych, przybieraja bardzo
ciemne zabarwienie z uwagi na odkladanie
si¢ hemosyderyny (ryc. 6). Zajecie dtoni,
stop, a zwlaszcza jamy ustnej moze prowa-
dzi¢ do zaburzen funkcjonowania. Czesto
zajete sq wezly chlonne, ptuca, przewdéd po-
karmowy, serce, Sledziona, watroba i inne
narzady.

Obraz kliniczny charakteryzuja ponadto:
réznorodne zakazenia oportunistyczne, wie-
le schorzen nowotworowych innych niz MK
oraz uszkodzenie obwodowego i o§rodko-
wego uktadu nerwowego, ktére sa pdzna
konsekwencja zakazenia HIV [2, 3, 10, 17].

Opisano poza tym rzadkie przypadki
agresywnej postaci skorno-§luzéwkowej MK

a .,* -~
o R
Rycina 5. Epidemiczna posta¢ MK. Rozsiane

ciemnoczerwonej barwy wykwity plamiste na skorze
twarzy i szyi chorego zakazonego HIV

Rycina 6. Epidemiczna posta¢ MK. Duzy, ciemnej
barwy guz nowotworowy, w ktérego otoczeniu widaé
drobne guzki i guzy. Zwraca uwage sfoniowaty
obrzek podudzia
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z zajgciem narzadéw wewnetrznych u HIV-
-negatywnych mieszkancow basenu Morza
Srédziemnego, gtéwnie Izraela i Grecji. Ta
posta¢ epidemiczna, obserwowana u HIV-
-ujemnych homoseksualistow, wedtug nie-
ktorych klasyfikacji stanowi piaty kliniczny
wariant MK [10].

PATOGENEZA MIESAKA KAPOSIEGO
Powiazania miedzy réznymi mechanizmami
patogenetycznymi lezacymi u podstaw wy-
mienionych postaci klinicznych MK nie sa
dotad catkowicie wyjasnione. Wszystkie jed-
nak wymienione postacie wykazuja podob-
ny obraz histologiczny, ktéry cechuje: nowo-
tworzenie cienkoS$ciennych naczyn krwiono-
$nych, obecnos$¢ wynaczynionych krwinek
czerwonych, ztogdw hemosyderyny, limfocy-
towego nacieku zapalnego oraz proliferuja-
cych komoérek wrzecionowatych, pochodze-
nia naczyniowego (ryc. 7A, B). Cecha wspélng
roznych postaci klinicznych MK jest takze
infekcja i aktywacja w komérkach MK
onkogennego wirusa opryszczki typu 8§ —
HHV-8, zwanego takze Kaposi sarcoma asso-
ciated herpesvirus (KSHV) [3,5,6,10,17-19].
Z tego wzgledu uwaza sie, ze wszystkie posta-
cie MK sa r6zna manifestacja kliniczna tego
samego procesu chorobowego [11].

Za pomoca metod seroepidemiologicz-
nych stwierdzono, ze przeciwciata przeciw
HHV-8 wystepuja u okoto 70-100% chorych
zMKitylkow 1-2% w populacji ogélnej. Na
role HHV-8 w patogenezie MK wskazuje

rowniez fakt, ze pojawienie si¢ przeciwciat

przeciw HHV-8 u o0séb zakazonych HIV
poprzedza o wiele miesigcy wystapienie tego
nowotworu [11, 18, 19]. Oprocz MK, istnieja
jeszcze dwie choroby, ktorych etiopatogene-
za wiaze si¢ z infekcja HHV-8. Sa to: rzadka
odmiana chtoniaka B-komérkowego rozwi-
jajacego si¢ w jamach ciata — pierwotny
chtoniak wysickowy (PEL, primary effusion
lymphoma, znany takze pod nazwa BCBL,
body cavity based lymphoma), wystepujacy
w postaci naciekéw nowotworowych w jamie
otrzewnowej i osierdziu oraz wieloognisko-
wa choroba Castelmana, ktdra jest odczyno-
wym rozrostem limfocytéw B i plazmocytéw
w licznych grupach weztéw chionnych. Oba
schorzenia wspotistnieja czesto u chorych
z AIDS oraz u chorych z MK [17-20].
Badania molekularne wykazaty, ze u cho-
rych z MK zaréwno prawidlowe komoérki
Srédbtonka, jak i krazace we krwi oraz wy-
stepujace w guzie komorki wrzecionowate sa
zainfekowane wirusem HHV-8 [18-20]. Wi-
rus ten pozostaje w fazie latentnej az do
chwili zadziatania czynnikow aktywujacych,
ktérymi moga by¢ rézne stany zapalne (cy-
tokiny prozapalne) lub zakazenie HIV. Wi-
rus HIV dostarcza bodZcéw do proliferacji
HHV-8idochodzi do fazy produktywnej (li-
tycznej) wirusa. Namnazanie HHV-8 powo-
duje zakazenie nowych komorek srodbton-
ka, z ktorych cze$¢ moze ulegaé transforma-
cji nowotworowej do komorek wrzecionowa-
tych, charakterystycznych dla MK [19].
Rozsiew zakazonych komoérek powodu-
je powstawanie typowych zmian klinicznych.

Rycina 7. Obraz histologiczny migsaka Kaposiego. Widoczne nowo utworzone, cienkoscienne naczynia
krwiono$ne, wypetnione erytrocytami (A) oraz proliferujgce komorki wrzecionowate (B)
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Wzrost guzéw mozliwy jest dzigki proceso-
wi neoangiogenezy. Nadmierna angiogene-
za jest jedna z zasadniczych cech MK [2, 5,
19, 20].

Genom wirusa HHV-8 zawiera liczne
geny, ktére moga oddziatywac na wiele szla-
kéw sygnatowych komoérki i wptywac na pro-
cesy sprzyjajace powstawaniu nowotworu.
Wirus ten zawiera geny, ktére moga trans-
formowac¢ komorki prawidtowe w komorki
nowotworowe przez oddzialywanie na biat-
ka regulujace cykl komérkowy i czynniki
transkrypcyjne. Biatka te moga tez wplywac
na proces angiogenezy, hamowac procesy
apoptozy, a takze uruchamiaé¢ mechanizm
ucieczki komérek nowotworu spod nadzo-
ruimmunologicznego komoérek gospodarza,
co sprzyja progresji nowotworu. Nalezy do-
daé, ze rowniez biatka kodowane przez HIV,
szczegolnie produkty genu Tat, maja zdol-
nos¢ pobudzania angiogenezy i prawdopo-
dobnie dzialaja synergistycznie z biatkami
HHYV-8 w pobudzaniu proliferacji komoérek
srodbtonka, ich transformacji i procesie
angiogenezy.

Wykazano, iz sama obecno$¢ wirusa
HHV-8 jest niewystarczajaca do powstania
nowotworu i wydaje si¢ ona czynnikiem ni-
skiego ryzyka. W USA obecno$¢ przeciwciat
przeciwko HHV-8 szacuje si¢ na 5%, pod-
czas gdy MK wystepuje z czestoscia tylko 0,3/
/100 000 mezczyzn, co daje czestoS¢ wyste-
powania tego migsaka 1/17 000 seropozy-
tywnych mezczyzn. Aby doszto do powstania
nowotworu, musi wigc dodatkowo dojs¢ do
zadziatania czynnikéw aktywujacych, ktory-
mi moga by¢ rézne czynniki Srodowiskowe,
stany zapalne, immunosupresja, zakazenie
HIViinne [6, 19, 21, 22].

Sposréd czynnikéw Srodowiskowych
brane sa pod uwage miedzy innymi uktucia
przez krwiopijne owady — jako czynnik ry-
zyka przenoszenia wirusa HHV-8 oraz mi-
kroabrazje powodowane przez glinke¢ kaoli-
nowa, wystepujaca na terenach wulkanicz-
nych, ktora jest prawdopodobna przyczyna

umiejscowionej na koficzynach dolnych en-
demicznej postaci MK wystepujacej w Afry-
ce [21]. Istnieja takze dowody wskazujace na
role zelaza w patogenezie MK. Wykazano
prawie dwukrotnie wyzsze wystepowanie
tego nowotworu w populacjach zyjacych
w okolicach Wezuwiusza, a jednym z czynni-
kéw charakteryzujacych obszary wulkanicz-
ne jest wysoka zawarto$¢ tlenku zelaza w gle-
bie, roslinach oraz wodzie pitnej [21]. Co
wiecej, dodatek soli zelaza stymuluje wzrost
komoérek MK in vitro, z kolei dodanie zwiaz-
kéw wiazacych zelazo hamuje ich wzrost.
Wykazano, ze jon zelazowy indukuje w ko-
morkach Srédbtonka naczyf skérnych su-
presje biatek o dziataniu antyapoptotycz-
nym oraz indukuje angiogenez¢. Badania te
wymagaja jednak dalszych obserwacji.
Wystepowanie klasycznej postaci MK
w populacjach Zydéw aszkenazyjskich i lud-
nosci basenu Morza Srédziemnego sugero-
wato mozliwe genetyczne predyspozycje
w populacjach o duzym udziale wsobnosci
imechanizmoéw izolacyjnych. Wprawdzie w la-
tach 80. wykryto podwyzszong czgsto$¢ anty-
genu HLA-DRS w spoteczno$ci homoseksu-
alnych mezczyzn Nowego Jorku, jednak poz-
niejsze badania nie wykazaty zwigzku choro-
by z konkretnym allelem uktadu HLA [6, 21].

LEGZENIE MK

Leczenie MK zalezy od jego postaci klinicz-
nej i stopnia zaawansowania oraz stanu im-
munologicznego pacjenta. Najlepszy efekt
osiaga sie w postaci klasycznej, ktéra wyma-
ga tylko leczenia miejscowego. Jest ono bez-
pieczne, daje dobry efekt kosmetyczny i te-
rapeutyczny, efekty uboczne sa niewielkie,
ale zdarzaja si¢ nawroty. W przypadku po-
jedynczych zmian skérnych we wszystkich
postaciach choroby mozna zastosowac wy-
ciecie chirurgiczne. Krioterapia daje dobre
wyniki w usuwaniu zmian plamistych. Nie-
wielkie zmiany skérne mozna leczy¢ réwniez
metoda fotodynamiczng lub poddawac abla-

cji laserowej. W przypadku zmian rozsia-
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nych stosuje si¢ napromieniowanie promie-
niami X, w przypadku duzych guzéw — pro-
mieniowanie o wysokiej energii lub doogni-
skowe podanie alkaloidéw (winkrystyna,
winblastyna), bleomycyna [1-6]. W epide-
micznej postaci MK zachecajace wyniki za-
obserwowano po zastosowaniu na zmiany
skérne alitretinoiny — pochodnej kwasu
witaminy A (9-cis retinoic acid), ktéra hamu-
je proliferacje komorek srodbtonka [23].
Zmiany zwigzane z immunosupresja (ja-
trogenny MK) zazwyczaj ustepuja po przy-
wroceniu prawidtowego stanu immunolo-
gicznego, jednak ta posta¢ moze niekiedy
przypomina¢ MK zwiazanego z HIV.
W przypadku zajecia narzadéw wewnetrz-
nych konieczne jest wdrozenie systemowej
terapii. U chorych zakazonych HIV obecnosé
MK stanowi podstawe rozpoznania AIDS
i tym samym wymaga wysoce aktywnego le-
czenia antyretrowirusowego (HAART, high-
ly antiretroviral therapy) [3, 6, 10, 18, 24, 25].
Metoda HAART jest jednym z najszybciej
zmieniajacych sie i ztozonych zagadnien
wspotczesnej medycyny. Aktualnie obowia-
zujace rekomendacje sa dostepne na stronie
internetowej Swiatowej Organizacji Zdro-
wia (www.who.int/hiv/en). Wysoce aktywne
leczenie antyretrowirusowe polega na stoso-
waniu mieszaniny lekéw nalezacych do gru-
py inhibitoréw odwrotnej transkryptazy
(najbardziej popularna jest zydowudyna —
Retrovir) oraz inhibitoréw proteaz. Metoda
ta powoduje skuteczna i dlugotrwata supre-
sj¢ replikacji HIV, wzrost liczby limfocytow
CD4 i czgsciowa rekonstytucje uktadu im-
munologicznego. HAART zapobiega po-
wstawaniu MK, ale rzadko jest skuteczne
w jego leczeniu. Dlatego konieczne jest do-
taczenie leczenia majacego na celu zniszcze-

nie komérek nowotworowych.
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W przypadku rozsianych zmian poza-
plucnych u pacjentéw z MK z liczba komé-
rek CD4 > 200 ul polecana jest monotera-
pia przy uzyciu alkaloidéw barwinka (Vinca)
— winkrystyny lub winblastyny. Zastosowa-
nie znajduje rowniez interferon a (INF-a),
podawany w dawce 9 mln IU podskérnie
3 razy w tygodniu. Interferon « indukuje
apoptoze komérek nowotworowych, wywie-
ra bezpoSredni efekt antyproliferacyjny
i przeciwwirusowy, hamuje angiogeneze
oraz dziata immunostymulujaco. Do typo-
wych objawdéw niepozadanych nalezg symp-
tomy rzekomogrypowe i umiarkowanie na-
silone zmiany hematologiczne. Ze wzgledu
na konieczno$¢ dtugiego leczenia INF-a nie
moze by¢ stosowany u chorych w bardziej za-
awansowanym stadium MK.

Duzym postepem w leczeniu MK w prze-
biegu AIDS bylo wprowadzenie liposomal-
nych form antracyklin (daunorubicyna
i doksorubicyna), ktéore akumuluja sie
w tkance guza, przez co rosnie skutecznos¢
leku i zmniejsza sie jego toksyczne dzialanie,
zwlaszcza na szpik kostny. W rozsianej, po-
stepujacej postaci MK z liczba komoérek
CD4 < 200 ul poleca si¢ HAART plus lipo-
somalna posta¢ doksorubicyny w dawce
20 mg/mZ2i.v. w 30-60-minutowym wlewie, co
2-3 tygodnie. Jeszcze inna modyfikacja le-
czenia jest zastosowanie liposomalnej dau-
norubicyny z paklitakselem, ktéry ma wlasci-
woSci proapoptotyczne, ale ze wzgledu na
niepozadana neutropeni¢ nie moze by¢ dhu-
zej stosowany. W cigzkich postaciach MK
zaleca si¢ rowniez polichemioterapie¢ ABV
(doksorubicyna, winkrystyna, bleomycyna).

Wraz zwprowadzeniem HAART cigzkie
przypadki MK wystepuja coraz rzadziej i nie
ma potrzeby stosowania agresywnych sche-

matéw terapeutycznych.

Jadwiga Roszkiewicz i wsp.
Miesak Kaposiego — fascynujaca
historia wspotczesnej medycyny

U chorych zakazonych
HIV obecnos¢ MK
stanowi podstawe
rozpoznania AIDS i tym
samym wymaga wysoce
aktywnego leczenia
antyretrowirusowego
(HAART)
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